
























































































































Introdução: Existem diversas teorias sobre a fisiopatologia da fibrilação auricular (FA), 
contudo, os mecanismos subjacentes ainda não são totalmente conhecidos. O Sistema 
Nervoso Vegetativo tem um papel como modulador na fisiopatologia da FA paroxística 
(FAP). Neste estudo pretendemos analisar a modulação autonómica e a sensibilidade e 
eficácia do baroreflexo arterial durante o teste de ortostatismo passivo (HUT) em doentes 
com FAP.  
Métodos e Resultados: 10 indivíduos com FAP foram comparados com 10 indivíduos 
saudáveis. Cada indivíduo foi submetido ao HUT. Foram analisados os picos de pressão 
arterial sistólica (SBP) e os intervalos R-R em 4 tempos: 2 minutos em posição supina; 
primeiros 2 minutos de ortostatismo (TA1); 2 minutos seguintes (TA2); 2 minutos de 
repouso. Foram identificadas diferenças significativas no perfil de resposta pressora 
durante o HUT, sem diferenças no perfil de resposta cronotrópica. Quanto aos padrões de 
atividade do SNA, no controlo registou-se aumento significativo da atividade simpática 
e diminuição da parassimpática no TA1. No grupo de FAP, o aumento da atividade 
simpática foi menor em TA1, sendo apenas significativo em TA2, não estando associadas 
alterações na atividade parassimpática. Na resposta baroreflexa não houve diferenças no 
número de rampas SBP entre grupos, mas verificou-se um aumento progressivo e 
significativo no número de rampas/min no grupo controlo, que não se replicou no grupo 
de FAP. A sensibilidade do baroreflexo foi semelhante entre os grupos no período basal, 
com diminuição significativa após ortostatismo, sendo os valores significativamente 
inferiores no grupo de FAP. Os valores do índice de eficácia do baroreflexo foram 
significativamente inferiores no grupo de FAP em todos os períodos analisados.  
Discussão: Existem diferentes padrões de resposta hemodinâmica e autonómica e 
capacidade de adaptação baroreflexa entre o grupo de doentes com FAP e o grupo de 
controlo. Estes resultados parecem traduzir algum grau de disfunção autonómica na FAP.  
Palavras-Chave: Sistema Nervoso Vegetativo, Disritmia auricular, Software, 
Transformada de Hilbert-Huang, Mecanoreflexo arterial  
 




Introduction: There are several theories about the pathophysiology of Atrial Fibrillation 
(AF), however, the underlying mechanisms aren’t fully understood. The Vegetative 
Nervous System has a role as a modulator in the pathophysiology of paroxysmal AF 
(PAF). In this study, we intend to analyze the autonomic modulation and sensitivity and 
efficacy of arterial baroreflex during the passive orthostatism test (HUT) in patients with 
PAF.	
Methods and Results: 10 subjects with PAF were compared with 10 healthy subjects. 
Each subject was submitted to HUT. The systolic blood pressure (SBP) peaks and the R-
R intervals were analyzed in 4 intervals: 2 minutes in the supine position; first 2 minutes 
of orthostatism (TA1); next 2 minutes (TA2); 2 minutes of rest. Significant differences 
were identified in the pressure response profile during HUT, with no differences in the 
chronotropic response profile. As for the SNA activity patterns, a significant increase in 
sympathetic activity and a decrease in parasympathetic activity during TA1 were 
observed in the control. In the FAP group, the increase of sympathetic activity was lower 
in TA1, being significant in TA2, and no changes in parasympathetic activity were 
associated. In the baroreflex response there were no differences in the number of SBP 
ramps between groups, but there was a progressive and significant increase in the number 
of ramps / min in the control group, which wasn’t replicate in the FAP group. The 
sensitivity of the baroreflex was similar between the groups in the basal period, with a 
significant decrease after orthostatism, values being significantly lower in the PAF group. 
The baroreflex efficacy index was significantly lower in the PAF group in all periods 
analyzed. 
Discussion: There are different patterns of hemodynamic and autonomic response and 
baroreflex adaptability between the PAF group and the control group. These results seem 
to translate some degree of autonomic dysfunction in FAP. 
Key Words:  Vegetative Nervous System, Atrial dysrhythmia, Software, Hilbert-Huang 
transformation, Arterial mechanoreflex 
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A fibrilhação auricular (FA) é a arritmia cardíaca mantida mais comum na prática clínica. 
A sua prevalência aumenta com a idade, de 0,4% na população em geral para mais de 5% 
acima dos 65 anos (1,2), com impacto tanto na expectativa de vida quanto na qualidade 
de vida (3,4). A ocorrência de FA paroxística (FAP), definida como episódios 
autolimitados com <7 dias de duração, varia entre 28,5% e 30% de todos os casos de FA 
(5,6,7).  
A compreensão dos mecanismos subjacentes ao início e manutenção da FA é um assunto 
atual e desafiante. De facto, as conceptualizações fisiopatológicas têm sido variadas 
sendo as mais significativas as que se traduzem na hipótese de múltiplos circuitos 
reentrantes (8) e no conceito do surgimento de fontes focais de atividade elétrica auricular 
(9); no entanto, a real contribuição de ambas para o entendimento da geração e 
perpetuação da arritmia permanece desconhecida. 
O sistema nervoso autónomo (SNA) tem sido igualmente reconhecido como um 
importante modulador na fisiopatologia da FAP, pois há uma série de propriedades 
eletrofisiológicas, relacionadas com a vulnerabilidade auricular para FA, que são 
moduladas pela ativação vagal ou simpática, isolada ou combinada (9,10,11). A 
estimulação vagal reduz a velocidade de condução no tecido auricular e diminui a duração 
do potencial de ação e os períodos refratários efetivos auriculares de maneira não 
uniforme, facilitando as arritmias auriculares de microreentrada (12). A ativação 
simpática favorece a redução da refratariedade auricular e a indução de atividade 
despoletada, ativações auriculares repetitivas auriculares e taquiarritmias auriculares 
(13). Portanto, as flutuações do tónus autonómico parecem ser determinantes para a 
ocorrência de episódios de FA (14).  
Durante o stress ortostático, mudanças no controlo autonómico da frequência cardíaca 
(FC) e da pressão arterial (PA) ocorrem para manter a homeostasia cardiovascular. Estes 
ajustes rápidos a curto prazo são mediados por reflexos autonómicos estando os centros 
integrativos localizados principalmente em regiões posteriores do tronco cerebral (15). 
A análise espectral dos sinais contínuos de FC e PA, utilizando a transformada rápida de 
Fourier (FFT) permitiu obter estimativas indiretas do controlo cardiovascular autonómico 
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(16). Na verdade, foi identificada uma gama de baixas frequências (LF) e altas 
frequências (HF), a primeira refletindo atividade predominantemente simpática e, a 
segunda, estando relacionada com a atividade parassimpática e a frequência respiratória 
(17). No entanto, a aplicação de FFT requer um sinal estacionário com uma duração de, 
pelo menos, cinco minutos, o que o torna inadequado para a análise de variações 
transitórias de curta duração (18). Além disso, a impossibilidade de correlacionar as 
mudanças na frequência do sinal com o seu tempo de ocorrência constitui outra limitação 
da FFT que pode ser superada pela análise de Hilbert-Huang, a qual permite uma 
representação de dados no tempo, mesmo durante mudanças rápidas do sinal (19). 
No presente estudo, pretendemos caracterizar e quantificar a modulação autonómica da 
atividade cardiovascular registada durante o teste de ortostatismo passivo em doentes com 
FAP e comparar estes resultados com um grupo controlo de indivíduos saudáveis da 
mesma idade e sexo. Pretendemos ainda analisar a sensibilidade e eficácia do baroreflexo 
arterial, através da aplicação do método sequencial aplicado aos sinais contínuos de 










REVISÃO DA LITERATURA 
 
A fibrilhação auricular (FA) é a arritmia cardíaca mais frequente na prática clínica, 
constituindo um dos maiores problemas de saúde pública, com um elevado custo 
económico, médico e social. Caracteriza-se pela presença de atividade elétrica auricular 
rápida e irregular, com variações na duração do ciclo, polaridade, configuração e 
amplitude dos electrogramas auriculares, condicionando deterioração da função contrátil 
das aurículas, que deixam de ser síncronas, e resposta ventricular irregular, com depressão 





Com uma prevalência estimada de cerca de 1% na população em geral (21,22,23,24), 
prevê-se que se venha a assistir a um aumento de mais 2,5 vezes nas próximas décadas, 
principalmente devido ao envelhecimento da população (21,25). A sua incidência é 
aproximadamente duas vezes superior nos indivíduos do sexo masculino do que nas 
mulheres (21,26), parecendo ainda haver uma predisposição genética, com antecedentes 
familiares de FA identificáveis em até um terço de todos os casos (27). 
 
A FA mais prevalente em indivíduos com idade superior a 65 anos, com a prevalência a 
aumentar de 0,5% em adultos com idade compreendida entre os 55-60 anos para 5% 
naqueles acima de 65 anos e para mais de 9% acima dos 80 anos de idade (9,27,28,29). 
A idade mediana dos doentes com FA é de 75 anos, sendo que até 84% da população 
mundial com FA está acima de 65 anos (70% destes estão entre 65 e 85 anos) (30). No 
entanto, estes valores podem estar subvalorizados uma vez que a FA pode apresentar-se 
assintomática (“silenciosa”) nestas e noutras faixas etárias. 
 
Na Europa estima-se que a FA afete cerca de 7 milhões de pessoas (31). Em Portugal, 
dados do estudo FAMA, publicado em 2010, estimam uma prevalência de 2,5% de FA 
na população portuguesa com idade> 40 anos (32; Figura 1). 
 
Doentes com obesidade (33) ou com antecedentes de doença cardíaca como doença 
arterial coronária, pericardite, doença da válvula mitral, cardiopatia congénita operada, 
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insuficiência cardíaca congestiva e hipertensão são mais propensos a desenvolver FA. 
Contudo a FA também pode ser diagnosticada em doentes sem doença cardíaca prévia, 




A FA impõe grande pressão sobre os recursos de saúde. O conjunto de sintomas e a 
morbilidade associada à FA são responsáveis por consultas e admissões médicas 
frequentes, estimando-se que seja responsável por um terço de todas as admissões 
hospitalares atribuídas a perturbações do ritmo cardíaco (36), contribuindo assim para 
elevados custos em saúde. O custo anual com FA na União Europeia está estimado em 
13,5 mil milhões de euros (cerca de 3 700 euros / ano por doente) (22), ascendendo a 6,65 
biliões de dólares americanos nos Estados Unidos da América. Países como o Reino 
Unido gastam o equivalente a 1% do seu orçamento total em Saúde na investigação e 
tratamento de doentes com FA (25). As admissões hospitalares são o maior contribuinte 
para esta despesa, correspondendo a 52% do custo total (25). 
 
Desta forma, todos os avanços na compreensão desta condição, especialmente aqueles 
que possam levar a uma melhor compreensão da sua fisiopatologia e a formas de 
tratamento mais eficazes são de grande importância, tanto para a prestação adequada de 
cuidados de saúde como em termos de racionalização económica. 
 
DEFINIÇÃO DE FIBRILHAÇÃO AURICULAR E SUAS COMPLICAÇÕES 
 
Dentro das várias definições de FA, as diretrizes da American Heart Association / 
American College of Cardiology / European Society of Cardiology (AHA / ACC / ESC) 
definem FA como uma ativação auricular elétrica descoordenada com consequente 
deterioração mecânica, associada a fibrose e a perda de massa muscular auricular, 
afetando assim a capacidade auricular de bombear sangue de forma eficaz (36). 
 
Como o esvaziamento auricular passivo e ativo estão comprometidos durante a FA existe 
estase sanguínea a nível auricular, o que pode levar à formação de coágulos sanguíneos 
(frequentemente a nível do apêndice auricular esquerdo) e à indução de eventos 
	
11	
tromboembólicos sistémicos, aumentando assim o risco de acidente vascular cerebral e 
quintuplicando a taxa de mortalidade associada a esta condição (28,37). 
 
A presença de uma atividade auricular desorganizada, especialmente a longo prazo (FA 
permanente), promove a remodelagem do substrato elétrico e estrutural auricular, o 
aumento dos volumes auriculares e fibrose auricular progressiva (27), o que contribui 
para a recorrência e perpetuação da arritmia (31). 
  
CLASSIFICAÇÃO DA FIBRILHAÇÃO AURICULAR 
 
Vários sistemas de classificação de FA foram propostos ao longo dos anos, com base em 
dados de monitorização cardíaca externa, em electrogramas intracardíacos ou nas 
características clínicas dos doentes. Alternativamente, as diretrizes AHA / ACC / ESC 
(36) sugerem a duração temporal dos episódios de FA como um critério de classificação 
com relevância clínica. 
 
De acordo com estas diretrizes (36,38), a FA é considerada recorrente na presença de dois 
ou mais episódios de FA documentada. Se a arritmia for autolimitada, com duração de 
segundos, horas ou mesmo dias (até 7 dias), é considerada FA paroxísticas (FAP). Se os 
episódios se mantiverem para além dos 7 dias, ou menos de 7 dias, mas com interrupção 
médica da sua arritmia, os doentes são classificados como tendo FA persistente (persFA). 
A persFA pode posteriormente ser designada por FA de longa duração, caso a arritmia 
dure há mais de um ano. A última categoria é a FA permanente, aquela na qual a 
cardioversão da arritmia não é medicamente possível, ou quando o procedimento não foi 
eficaz. A FA pode evoluir e autossustentar-se, apresentando-se inicialmente como FAP, 
evoluindo para PersFA e culminando em FA permanente (36). Uma esquematização 
gráfica desta classificação pode ser encontrada na Figura 2. 
 
Allessie e colaboradores estudaram o conceito de que a FA se auto-perpetua ao longo do 
tempo (39). Num estudo em modelo animal, foram suturados elétrodos de estimulação no 
epicárdio de ambas as aurículas (40). Com estimulação elétrica programada foi possível 
induzir FA nestes animais. Após indução de FA, os autores aguardaram que ela se 
interrompesse e convertesse espontaneamente a ritmo sinusal, para imediatamente a 
seguir re-induzirem FA. Com este protocolo interativo, progredindo ao longo do tempo, 
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observaram que os episódios de FA se tornavam progressivamente mais longos, até 
persistirem por muitas horas (> 24 horas). Assim, nesta experiência as aurículas passaram 
de um estado paroxístico para estado persistente num curto espaço de tempo. Outros 
investigadores observaram que a progressão da PAF para uma forma mais sustentada é 
irregular, por vezes lenta e / ou incomum, estimando-se que esta progressão ocorra em 
cerca de 10% dos doentes no primeiro ano de doença, aumentando até 30% aos 5 anos. 
Além disso, 50% dos pacientes com FA isolada (“lone AF”) progridem para FA 




Apesar do extenso trabalho de investigação realizado nos últimos anos, com vista à 
compreensão dos mecanismos fisiopatológicos da FA, alguns dos mecanismos 
relacionados com a génese, manutenção e perpetuação desta arritmia ainda não foram 
identificados. Para além disso continua a existir grande controvérsia em relação às teorias 
mais aceites na literatura (39,42). Três destas teorias foram postuladas no início do século 
passado, numa tentativa de explicar os mecanismos da FA: 1) a hipótese focal, 2) 
múltiplos circuitos de reentrada em simultâneo (teoria dos múltiplos Wavelets) e 3) 
circuitos de reentrada únicos, com despolarização rápida e com condução fibrilhatória. 
 
1. ESTUDOS INICIAIS: DO INÍCIO DO SÉCULO XX AOS ANOS 1950  
    FOCOS ECTÓPICOS AURICULARES VERSUS MOVIMENTO CIRCULAR 
 
A hipótese de que a FA é iniciada por múltiplos focos ectópicos rápidos, dispersos pelas 
aurículas, foi introduzida pela primeira vez no início do século XX, por Winterberg (43) 
e posteriormente documentada num modelo experimental de FA por Scherf (44) que 
observou que a aplicação local de acetilcolina ou aconitina podia originar despolarizações 
rápidas e focais e/ou FA, a qual era interrompida com isolamento ou arrefecimento da 
área. Neste modelo, foram identificados focos ectópicos a diferentes localizações, 
nomeadamente a nível das veias pulmonares (VP), parede posterior e teto da aurícula 
esquerda, seio coronário, veias cavas superior e inferior, ligamento de Marshall, septo 
interauricular e na crista terminalis, os quais parecem desempenhar um papel de gatilho 




Concomitantemente à teoria da atividade ectópica, Mines (47) introduziu a teoria do 
movimento circular, sugerindo que a FA seria promovida por circuitos de reentrada com 
movimento circular. Garrey (48), confirmou esta hipótese, observando ainda que as 
contrações fibrilhatórias induzidas não eram interrompidas após a separação do apêndice 
auricular da massa auricular. As contrações fibrilhatórias no apêndice, contudo cessavam, 
o que o levou a concluir que a FA necessita de uma massa mínima de tecido para se iniciar 
e manter. Dentro de sua importante contribuição em estudos de FA, Thomas Lewis 
melhorou os conceitos da teoria do movimento circular, identificando as diferenças 
básicas entre um circuito de FA e um flutter auricular (49,50,51,52,53). 
 
Estas duas teorias constituíram os pilares de todas as hipóteses propostas para explicar os 
mecanismos básicos da FA até os anos 1950. 
 
2.ESTUDOS SUBSEQUENTES: A PARTIR DE 1950   
    MÚLTIPLOS CIRCUITOS DE REENTRADA SIMULTÂNEOS (TEORIA DOS 
WAVELETS MÚLTIPLOS) 
  
Moe e Abildskov argumentaram contra ambas as teorias, sugerindo que ambas eram 
inadequadas para explicar todos os casos de FA. Como alternativa, em 1959, 
demonstraram a existência de múltiplos circuitos simultâneos de reentrada, 
desencadeados por batimentos prematuros induzidos durante estimulação vagal, o que os 
levou em 1964 a postular a teoria de múltiplos circuitos reentrantes (multiple wavelet 
hypothesis) (8,34,54,55). Esta teoria considera que existem várias ondas de ativação 
auricular independentes que se fracionam segundo as barreiras anatómicas e refratividade 
do tecido auricular e que interagem entre si podendo extinguir, potenciar ou reiniciar 
atividade. Estes comportamentos levarão à perpetuação de vários circuitos, com 
orientação espacial e velocidade de condução diferentes, os quais são responsáveis pela 
manutenção da FA (56,57). Através de diversos estudos, percebeu-se que a presença de 
múltiplos circuitos requer um substrato apropriado, onde possa ocorrer atividade 
ectópica. Este substrato atua como o gatilho para o mecanismo de reentrada, e, 
consequentemente, para a FA que se extinguirá quando tiver atingido uma área de tecido 




Apesar de Moe e colaboradores defenderem a teoria das wavelets múltiplas como 
mecanismo principal para a perpetuação da FA, também aceitavam que a ativação 
auricular irregular podia ser, secundária a vários mecanismos, que incluíam a presença de 
um único ou de múltiplos focos ectópicos auriculares com atividade gatilho rápida ou a 
presença de circuitos de movimento circular rápido (39). Deste modo, doentes que 
apresentem patologia cardíaca e/ou dilatação auricular estão mais predispostos ao 
desenvolvimento de FA por existência de múltiplos circuitos de reentrada. Em 
contrapartida, os doentes sem evidência de cardiopatia apresentam maior probabilidade 
FA por atividade focal, sendo mais frequente a manifestação por episódios transitórios de 
FA sem evolução para FA persistente (42). 
 
Mais tarde, com o advento do mapeamento ótico de alta resolução (56,58) observou-se 
pela primeira vez, num modelo experimental de coração do cão, a presença de múltiplas 
wavelets de propagação (entre 4 a 6 wavelets simultâneas), o que apoia a hipótese 
avançada por Moe. Esta observação transformou-se num marco na investigação dos 
mecanismos de início e manutenção da FA, demonstrando pela primeira vez que várias 
wavelets podem coexistir durante a FA. Contudo, o número de wavelets identificadas por 
Allessie e colegas era significativamente menor do que o proposto por Moe (entre 20 a 
30 wavelets). Estas observações foram posteriormente reproduzidas por outros 
investigadores, com uma análise subsequente a mostrar uma concordância com Allessie 
em termos do número de wavelets simultâneas e das suas características de propagação 
(59). Com base nestes dados, Cox e colegas desenharam uma abordagem cirúrgica para 
tratamento de FA persistente, através da criação de múltiplas lesões cirúrgicas (MAZE) 
a nível auricular (59,60,61). Este procedimento cirúrgico tinha como objetivo subdividir 
as aurículas em pequenas regiões, isoladas umas das outras, de modo a que as múltiplas 
frentes de onda de FA não se pudessem propagar e perpetuar (60,61). 
 
    ACTIVIDADE ELÉCTRICA FOCAL NAS VEIAS PULMONARES 
  
A teoria dos wavelets múltiplos foi fortemente desafiada por uma série de três estudos 
apresentados por Haissaguerre e colaboradores (9,62,63). Nestes trabalhos os autores 
demonstraram que num subconjunto de doentes com FA, esta era desencadeada 
principalmente por atividade focal rápida com origem nas veias pulmonares (VP). Uma 
grande percentagem dos doentes submetidos a ablação destes focos ectópicos e 
	
15	
isolamento das VP ficaram livres de FA no seguimento a longo prazo. Estes resultados 
contribuíram para que a comunidade médica reorientasse o foco da sua investigação para 
o papel das veias pulmonares, teto da aurícula esquerda e da inervação autonómica destas 
regiões na génese e manutenção da FA. 
 
    CIRCUITOS DE REENTRADA ÚNICOS, COM DESPOLARIZAÇÃO RÁPIDA E 
COM CONDUÇÃO FIBRILHATÓRIA (ROTORES / DRIVERS) 
  
Em 1992, Schuessler, num estudo com preparação de aurícula de cão, demonstrou a 
presença de vários circuitos micro-reentrantes durante FA induzida por estimulação 
elétrica. Contudo, após administração farmacológica, com aumento progressivo dos 
níveis de concentração de acetilcolina, o número de circuitos de reentrada foi reduzindo 
progressivamente até permanecer apenas um circuito de micro-reentrada único e estável, 
de alta frequência e com capacidade de condução fibrilhatória para as áreas adjacentes 
(64). Estes achados foram mais tarde reproduzidos por Jalife (59,65).   
 
Avanços na compreensão destes circuitos contribuíram para introduzir o conceito de 
"rotores", definidos como ondas que se propagam em forma espiral para o tecido 
auricular, a partir de um núcleo excitado. Estes rotores são autossustentados (65) e 
espacial e temporalmente organizados (59,66,67). O recurso a sistemas de mapeamento 
ótico bipolar durante a FA permitiu documentar a atividade periódica ininterrupta de 
rotores estacionários, controlados por aqueles possuidores de frequências dominantes 
mais altas. (66). 
 
Jalife e colaboradores (59) acreditam, contudo, que nem todas as formas de FA são 
sustentadas por um único rotor auricular esquerdo, com condução fibrilhatória para a RA 
e que o mecanismo subjacente pode variar de doente para doente, podendo 
inclusivamente estar presentes vários mecanismos em simultâneos (como também 






REMODELAGEM CARDÍACA NA FIBRILHAÇÃO AURICULAR 
 
Em 1995, Wijffels descreveu o processo de remodelagem cardíaca que ocorre na FA, isto 
é, as alterações funcionais e estruturais que ocorrem como processo de adaptação 
fisiopatológica das aurículas à atividade fibrilhatória (40). Algumas destas alterações 
incluem alterações dos canais iónicos de membrana, aumento do cálcio intracelular em 
situações de elevada frequência cardíaca para proteção dos cardiomiócitos (68,69), 
alteração das propriedades eletrofisiológicas, como o encurtamento do potencial de ação 
e dos períodos refratários efetivos (34,70,71,72,73); alterações moleculares com redução 
da expressão do gene Ca2+-ATPase sarcoplasmático e do correspondente RNAm e da 
expressão dos genes de vários canais de potássio (69,74,75) e alterações estruturais e 
contrateis do tecido cardíaco que levam a perda de contratilidade, alteração da arquitetura 
celular, dilatação e fibrose auricular (76,77). Todas estas modificações fazem com que 
haja perpetuação e manutenção da FA, apoiando a afirmação de Wijffels que “atrial 
fibrillation begets atrial fibrillation” (40). A remodelagem é um fenómeno progressivo 
com a manutenção da FA. Deste modo, quanto maior for a duração da FA, mais difícil é 
a conversão a ritmo sinusal, contribuindo para a evolução de FAP para as formas 
persistente ou permanente (78). No entanto, quando o ritmo sinusal é restabelecido, o 
processo de remodelagem pode reverter gradualmente, ocorrendo remodelagem inversa 
caso haja manutenção do ritmo sinusal (79). Portanto, o tipo e a direção da remodelagem 
dependem da duração da FA e da sobrecarga hemodinâmica, principalmente iónica e 
electrofisiológica, podem ocorrer em minutos ou horas e são tendencialmente reversíveis. 
As alterações relacionadas com a FA persistente e permanente, particularmente a fibrose, 
são, aparentemente, irreversíveis (80). 
 
SISTEMA NERVOSO AUTÓNOMO  
 
O Sistema Nervoso Autónomo (SNA) é responsável pelo controlo de várias funções 
fisiológicas, tendo um papel muito importante na modulação da eletrofisiologia e 
arritmogénese cardíaca. Mais recentemente, considera-se o SNA cardíaco dividido em 
dois componentes: um extrínseco e outro intrínseco (81). 
 
O sistema extrínseco corresponde às fibras que se encontram fora do coração, ligando o 
coração ao sistema nervoso central, podendo ser subdividido em dois componentes, o 
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sistema nervoso simpático e o sistema nervoso parassimpático que utilizam 
neurotransmissores diferentes, exercendo, respetivamente, efeitos estimuladores ou 
inibitórios no tecido alvo. 
 
Em relação à inervação simpática, as suas fibras provêm da medula espinhal (com 
especial importância para o núcleo intermediolateral, que está muito envolvido na 
regulação cardiovascular), formando as fibras pré-ganglionares, que vão comunicar com 
as fibras pós-ganglionares nos gânglios paravertebrais: gânglios cervicais superiores, os 
gânglios do tronco cervical, com destaque para os gânglios estrelados, e os gânglios do 
tronco torácico (82). Por sua vez, estas fibras seguem a estruturas vasculares do epicárdio, 
atingindo o miocárdio, e por sua vez, o endocárdio, permitindo a regulação cardíaca.  
 
Quanto à inervação parassimpática, as fibras têm origem bulbar, principalmente do 
núcleo ambíguo, sendo transmitidas maioritariamente pelos nervos vago direito e 
esquerdo. Estas fibras dividem-se em três ramos, superior, médio e inferior, convergindo 
com as fibras pós-ganglionares em gânglios localizados perto do coração ou nas paredes 
do mesmo, inervando principalmente os nódulos sinusal e auriculoventricular (83). 
 
Quanto aos seus efeitos, a estimulação simpática, no coração normal e saudável, reduz a 
duração do potencial de ação e a dispersão da repolarização transmural. A estimulação 
parassimpática prolonga a duração do potencial de ação e do período refratário efetivo 
ventricular (84,85), e reduz o período refratário efetivo auricular, com aumento da 
heterogeneidade eletrofisiológica espacial e promoção de despolarizações precoces 
(40,71,84,86). 
 
Para além do sistema extrínseco, o coração também é inervado por um sistema próprio, o 
sistema cardíaco intrínseco, o qual consiste numa rede formada por neurónios, fibras 
nervosas, nervos e plexos ganglionares interligados entre si e com as fibras simpáticas e 
parassimpáticas, encontrados no coração e nas grandes veias adjacentes. Está distribuído 
na gordura epicárdica auricular e ventricular, primariamente localizado na superfície 
auricular posterior e adjacente às veias pulmonares (87,88,89,90). Os plexos ganglionares 
funcionam como centros integrativos que modulam as interações entre o sistema 
extrínseco e intrínseco (87,88,89,91,92), sendo tipicamente encontrados em 
concentrações de gordura epicárdica conhecidos como “fat-pads”. Este sistema é 
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responsável pela inervação e regulação do nódulo sinusal, através do plexo ganglionar da 
aurícula direita, e do nódulo auriculoventricular, através do plexo ganglionar da veia cava 
inferior (81,82,87) 
 
SISTEMA NERVOSO AUTÓNOMO E FIBRILHAÇÃO AURICULAR 
 
É cada vez mais reconhecido que o sistema nervoso autónomo (SNA) desempenha um 
papel importante no desenvolvimento e manutenção da FA (93,94). Nos últimos anos, a 
relação entre o SNA e a FA tem sido amplamente estudada, tornando-se evidente que 
disfunções do SNA estão presentes na patogénese da FA (90,94,95,96). Tanto o 
parassimpático como o sistema nervoso simpático e o sistema nervoso cardíaco intrínseco 
têm sido implicados na génese da FA (97,98). Estudos anatómicos da inervação 
autonómica auricular demonstram que as veias pulmonares e o teto da aurícula esquerda 
têm um perfil autonómico único, com uma inervação autonómica rica, constituída por 
nervos simpáticos, parassimpáticos e por plexos ganglionares (88,89,90,98,99).  
 
Estudos epidemiológicos iniciais sugeriram a existência de correlação entre alguns tipos 
de FA e alterações do SNA, particularmente na FA de causa vagal, mais frequente em 
doentes jovens sem cardiopatia estrutural subjacente e que apresentam episódios 
paroxísticos preferencialmente durante a noite, em repouso ou pós-prandiais, e a FA de 
causa adrenérgica, mais comum em situações de exercício ou de “stress” (100). Estudos 
em modelos animais, demostraram que a estimulação vagal contribui para a génese da 
FA através da redução da frequência cardíaca e da velocidade de condução do tecido 
auricular, do encurtamento do potencial de ação e da diminuição não uniforme da 
refratariedade tecidual, criando assim as condições necessárias para o aparecimento de 
arritmias auriculares por fenómenos de reentrada (101,102). A estimulação vagal pode 
também despoletar atividade automática focal a nível auricular (101,103,104). Em 
contrapartida, durante a estimulação simpática, ocorre aumento da velocidade de 
condução, diminuição do potencial de ação e do tempo de condução auriculoventricular 
e redução da refratariedade auricular, alterações que induzem o aparecimento de atividade 
gatilho com despolarizações focais auriculares rápidas e repetitivas (13,105). 
  
Estudos mais recentes sugerem, no entanto, a necessidade de existência de um efeito 
combinado da estimulação parassimpática e simpática na génese da FA. Segundo estes 
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trabalhos, existem flutuações bruscas no tónus autonómico que induzem o aparecimento 
da FA, estando presentes em doentes com FAP e FA isolada. Assim, na maioria dos casos 
de doentes com FAP, foram documentadas duas fases autonómicas previamente ao início 
de um episódio de arritmia: uma primeira em que ocorre um aumento da atividade 
simpática, seguida de uma fase com aumento da atividade parassimpática; sendo que 
apenas 30% dos doentes apresentaram uma única fase com aumento isolado da atividade 
vagal. (12,106,107,108,109,110). 
  
Adicionalmente, o sistema intrínseco parece também estar diretamente relacionado com 
o desenvolvimento de FA (12,111,112,113). Em algumas séries, a adição de ablação de 
plexos ganglionares ao isolamento das veias pulmonares parece aumentar o sucesso da 
ablação de FA (114). É também bem conhecido que reflexos cardíacos intrínsecos que 
cursam com respostas depressoras podem ser induzidos durante a ablação por 
radiofrequência, particularmente em localizações dentro e ao redor do óstio das veias 
pulmonares. Tem sido sugerido que a eliminação destes reflexos vagais durante a ablação 
pode melhorar a eficácia dos procedimentos ablativos da FA (115). 
 
AVALIAÇÃO AUTONÓMICA CARDIOVASCULAR 
	
O estudo da função autonómica e suas disfunções é feito através da provocação do sistema 
nervoso autónomo com estímulos supralimiares o que é conseguido através de diferentes 
manobras provocativas, a maior parte das quais avalia as subsequentes alterações de 
variáveis cardiovasculares. De entre as diferentes manobras destaca-se o teste de 
ortostatismo passivo em mesa cama basculante (ou teste de tilt, HUT). Durante o 
ortostatismo passivo, ocorrem alterações do controlo autonómico e cardiovascular, que 
contribuem para a manutenção da homeostasia. No teste de tilt, o individuo é colocado 
em decúbito dorsal sobre uma cama basculante, sendo efetuado o seu levantamento 
progressivo durante um tempo determinado a 60-70° em relação á linha horizontal, de 
forma a que, por ação da gravidade, o sangue se desloque para os membros inferiores. 
Nestas circunstâncias, ocorre a ativação do reflexo barorecetor, com uma interferência 
mínima da bomba muscular das pernas. Durante o teste são monitorizadas as variações 
em tempo-real da pressão arterial e da frequência cardíaca, variáveis cardiovasculares 
influenciadas pelo SNA. Classicamente, o teste de tilt é definido como tendo duas fases: 
uma fase inicial em que ocorre uma adaptação cardiovascular nos primeiros 30 segundos 
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e uma fase de adaptação com dois tempos - um período de adaptação estável nos 
primeiros 2 minutos, e um segundo período relacionado com o ortostatismo prolongado 
por mais de 5 minutos (18,116). De modo geral, considera-se que o teste de tilt se encontra 
normal quando na fase inicial de adaptação (primeiros 2 minutos) existe uma diminuição 
inferior a 10 mmHg da pressão arterial sistólica, um aumento de 5 a 10 mmHg da 
diastólica e um aumento da frequência cardíaca de cerca de 10 bpm (117). Desta maneira, 
durante a realização desta manobra provocativa, ocorre uma ativação simpática com 
inibição do sistema parassimpático (18,19,118). Na presença de disfunção autonómica, 
normalmente ocorre descida acentuada da pressão arterial e ausência do aumento da 
frequência cardíaca por deficiente adaptação do reflexo barorecetor, que varia consoante 
o grau de disfunção ou disautonomia presentes (116). 
 
ANÁLISE DE SINAL DAS VARIABILIDADES CARDIOVASCULARES 
 
O SNA influencia as variáveis fisiológicas deixando sobre elas uma “assinatura” que 
induz variações no sinal que podem ser detetadas e avaliadas através de metodologias de 
processamento de sinal. O estudo destas variações pode ser realizado através de três 
dimensões analíticas - o domínio do tempo, o domínio da frequência e o domínio do 
tempo-frequência – permitindo a análise de diferentes perfis de resposta fisiológica e 
patológica (19). 
 
No domínio do tempo, os métodos tradicionalmente utilizados são maioritariamente 
estatísticos, em que se comparam as alterações da variabilidade da frequência cardíaca, 
através de medidas de tendência central, como o desvio padrão dos intervalos RR, e da 
pressão arterial (119). 
 
Em relação ao domínio da frequência, o método mais utilizado consiste na aplicação da 
Transformada Rápida de Fourier (FFT), o qual decompõe o sinal nas frequências que o 
constituem dando indicação da potencia relativa entre elas. Quando aplicado ao estudo 
das variações autonómicas sobre um sinal cardiovascular também designado, no seu todo 
e de forma mais geral, como estudo de variabilidade cardiovascular é possível identificar 
três bandas principais de frequências: as very-low frequency (VLF; < 0,04 Hz), que se 
encontram aparentemente relacionadas com fatores não neuronais como a temperatura e 
hormonas; as low-frequency (LF; entre 0.04 e 0.4 Hz), relacionadas principalmente com 
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a atividade simpática; e as high-frequency (HF; > 0.5 Hz), associadas maioritariamente à 
atividade parassimpática e atividade respiratória (120,121). Adicionalmente, é possível 
calcular o índice de tónus autonómico global através da razão LF/HF, sendo superior em 
situações com aumento da atividade simpática, e inferior durante a ativação vagal 
(119,122). Para uma melhor análise da razão LF/HF são usados os valores de LF 
observados na variabilidade da pressão arterial e os valores de HF da variabilidade da 
frequência cardíaca, por apresentarem, respetivamente, uma maior correlação com o 
sistema simpático e parassimpático e com o arco reflexo autonómico que regula 
maioritariamente estas variáveis (18,122). Contudo, esta técnica apresenta limitações por 
exigir um sinal estacionário de, pelo menos, 5 minutos, tornando-o difícil de obter, e por 
não nos fornecer informações sobre a correlação entre as alterações da frequência e o 
tempo em estas ocorrem (18).  
 
Assim, foi necessária a criação de novos métodos para análise de sinal com maior 
dinamismo temporal, fisiológico e clinico, surgindo assim outras metodologias que 
aplicam a transformada de wavelet (WT) ou a transformada de Hilbert-Huang (HHT). 
Estas análises permitem a decomposição no domínio tempo-frequência, sendo possível 
localizar e quantificar alterações na atividade autonómica em pequenos períodos de 
tempo (18,123,124,125).  
 
Outro modo de calcular a variação do tónus autonómico é através da avaliação do reflexo 
barorecetor. Este é um dos mecanismos reguladores da pressão arterial mais importantes, 
sendo possível analisar a precisão de resposta deste reflexo através do seu índice de 
sensibilidade (BRS). Alterações da sensibilidade do reflexo barorecetor associam-se a 
desenvolvimento e progressão de patologia cardiovascular (19,126). O BRS espontâneo 
pode ser calculado usando o método sequencial (127), no qual é avaliado a relação entre 
variações espontâneas e simultâneas dos intervalos RR e da pressão arterial sistólica, 
numa análise de registo contínuo, nos quais são identificadas o número de rampas de 3 
ou mais ciclos cardíacos consecutivos em que ocorre aumento (sequências positivas – up-
ramp) ou redução (sequências negativas – down-ramp) progressivos de pelo menos 
1mmHg ou 5ms entre valores adjacentes de pressão arterial ou de intervalo RR, 




Deste modo, quando existe uma rampa de pressão arterial em simultâneo com uma rampa 
do intervalo RR, existe um evento BRS (17). A sensibilidade do reflexo barorecetor pode 
ser calculada pela média das rampas BRS: BRS=∆RR(ms)/ ∆sBP(mmHg); na qual um 
valor baixo indica uma baixa precisão de atuação do reflexo enquanto um valor elevado 
reflete uma alta precisão de resposta, ou seja, uma sensibilidade alta (124). 
Adicionalmente, pode ser calculado o índice de eficácia deste reflexo (BEI), que 
representa a sua efetividade na regulação cardíaca, refletindo através da razão entre o 
número total de eventos BRS com e o número total de rampas de pressão de sequência 





Com este trabalho, pretendemos caracterizar e quantificar a modulação autonómica da 
atividade cardiovascular registada durante teste de ortostatismo passivo em doentes com 
PAF e comparar estes resultados com um grupo controlo de indivíduos saudáveis. 
Adicionalmente, analisaremos a sensibilidade e eficácia do reflexo barorecetor, através 
da aplicação do método sequencial aplicado aos sinais contínuos de frequência cardíaca 











POPULAÇÃO E MÉTODOS 
 
POPULAÇÃO 
Neste estudo foi incluídos um grupo de doentes com FAP (n=10) e um grupo de 
indivíduos saudáveis (grupo controlo) (n=10). Todos os doentes preencheram os 
seguintes critérios: 1) fibrilhação auricular paroxística, >1 episódio sintomático/ mês; 2) 
ausência de doença cardíaca estrutural ou elétrica; e ausência de doença primária do 
Sistema Nervoso Autónomo. A FAP estava documentada em eletrocardiogramas e 
registo(s) de Holter de 24h. Indivíduos com doença crónica ou aguda concomitante, 
antecedentes pessoais de doenças cardiovasculares, síndrome do seio carotídeo ou 
doenças sistémicas que afetem o SNA (nomeadamente diabetes mellitus) foram excluídos 
do estudo.  
Todos os membros do grupo controlo foram submetidos à realização de um exame físico 
completo, electro e ecocardiograma, sendo excluídos aqueles que apresentavam 
alterações.  
No grupo com FAP, os fármacos antiarrítmicos foram suspensos no período 
correspondente a ≥5 semividas antes do teste de tilt (HUT). Nos casos sob amiodarona, o 
HUT foi efetuado 2 meses após suspensão do fármaco.  
Os testes foram efetuados após aprovação pela Comissão de Ética da Faculdade de 
Medicina de Lisboa e após consentimento informado. 
PROTOCOLO DO TESTE DE TILT 
O teste de Tilt foi realizado num laboratório dedicado, num ambiente calmo, com 
temperatura e humidade controlada, durante o período da manhã, após um pequeno-
almoço ligeiro. No dia da realização do HUT não foi permitido o consumo de álcool, 
cafeina, chocolate ou xantinas. Não foram colocadas linhas intravenosas. Todos os 
participantes encontravam-se em ritmo sinusal aquando da realização do HUT.  
Os indivíduos foram colocados numa mesa basculante automática, com uma placa de 
suporte para os membros inferiores e seguros com faixas para impedir a queda no caso 
da ocorrência de tonturas ou sincope.  Foi dada a indicação no sentido da manutenção de 
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uma respiração com frequência e ritmo normais. Após uma fase inicial de estabilização 
com duração de 10 minutos, em posição supina, procedeu-se à elevação progressiva da 
mesa com uma velocidade constante, atingindo 70º em 15 segundos. Os indivíduos 
permaneceram nesta posição por 5 minutos. No final, o doente retomou a posição supina, 
tendo-se mantido um período de repouso consequente de 5 minutos para garantir as 
condições de segurança do indivíduo.  
Eletrocardiograma, pressão arterial e impedância torácica foram registados de forma 
contínua, batimento-a-batimento durante todo o teste (Task Force Monitor, CNSystems, 
Graz, Áustria). Os restantes parâmetros hemodinâmicos: frequência cardíaca (FC), 
pressão arterial média (MAP), volume sistólico (VS), débito cardíaco (DC) e resistência 
vascular periférica (RVP) foram calculados com base no sinal de impedância torácica 
(Task Force Monitor, CNSystems, Graz, Áustria). A aquisição de dados foi efetuada a 
uma frequência de 100 KHz. 
ANÁLISE DE DADOS 
A análise de dados foi realizada recorrendo a uma interface computacional desenvolvida 
in house (Heartmathics). Para o efeito, foi implementada uma rotina de modo a detetar os 
picos de pressão arterial sistólica (SBP) e os pontos fiduciais das ondas R de cada 
complexo eletrocardiográfico, batimento-a-batimento, de forma que fosse possível a 
reconstrução de uma curva de evolução temporal da pressão arterial (sistograma) e da 
frequência cardíaca (tacograma). Os sinais reconstruídos foram utilizados para o cálculo 
da variabilidade da frequência cardíaca e da pressão arterial e para o cálculo da 
sensibilidade do baroreflexo.  
O período de tempo total da manobra foi segmentado em intervalos de dois minutos, não 
só para facilitar a computação, mas, principalmente, para melhor se visualizar a dinâmica 
das alterações cardiovasculares que decorreram durante toda a manobra. Assim, cada 
parâmetro cardiovascular foi analisado nos seguintes 4 períodos consecutivos: 1) os 
últimos 2 minutos da fase de posição supina (basal, utilizado como controlo); 2) os 
primeiros 2 minutos de adaptação ao ortostatismo (TA1); 3) os 2 minutos imediatamente 
subsequentes (TA2); 4) 2 minutos de repouso após término do teste de tilt. 
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VARIABILIDADE DA FREQUÊNCIA CARDÍACA E DA PRESSÃO ARTERIAL 
Os dados foram analisados no domínio do tempo-frequência, com recurso à 
Transformada de Hilbert-Huang (HHT). Sumariamente, esta ferramenta decompõe o 
sinal analisado num número finito e pequeno de funções, as funções de modo intrínseco, 
sob as quais é posteriormente aplicada a análise espectral de Hilbert, para obter o espectro 
de frequência, fase e amplitude do sinal. Recentemente, esta ferramenta tem sido aplicada 
em sinais biomédicos, em particular os cardiovasculares, uma vez que permite uma 
estimativa mais precisa da variabilidade do sinal. Para cada um dos intervalos analisados 
obteve-se um espetro de potência de frequências, tendo sido isoladas duas bandas 
principais: alta frequência (HF; 0,15-0,4Hz), marcadora da atividade parassimpática; 
baixa frequência (LF; 0,04-0,15 Hz), indicadora da atividade simpática.  
 
SENSIBILIDADE E EFICÁCIA DO BAROREFLEXO 
A sensibilidade do baroreflexo permite elucidar acerca da resposta final global decorrente 
da ativação do reflexo barorecetor arterial, através da avaliação das alterações de 
frequência cardíaca decorrentes de alterações simultâneas de pressão arterial. No presente 
trabalho, a sensibilidade do baroreflexo foi estimada segundo o método sequencial. Em 
resumo: o sinal de pressão arterial sistólica foi analisado com o objetivo de identificar as 
rampas de três ou mais batimentos cardíacos consecutivos com um aumento progressivo 
(up-ramp), ou diminuição (down-ramp), de pelo menos 1 mmHg. O algoritmo identificou 
as sequências espontâneas de baroreflexo, definidas como rampas de pressão arterial 
sistólica (SBP) seguidas por variações concomitantes e concordantes de RRI ≥ a 5ms, 
variações essas que são analisadas em três desfasamentos (lags) temporais: de −0, −1 e 
−2 batimentos cardíacos. Cada sequência é incluída apenas uma vez. Para cada sequência 
espontânea foi calculado o declive da relação linear entre a SBP e os valores de RRI – 
sensibilidade do baroreflexo (BRS). Foram analisados apenas os períodos com valores de 
coeficiente de correlação > 0,8. 
Para cada período selecionado para análise foi ainda calculado o índice de efetividade do 
baroreflexo (BEI). O BEI é definido como a razão entre o número total de sequências de 
baroreflexo detetadas e o número total de rampas de SBP. Quanto maior o valor de BEI, 
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maior o número de rampas de SBP que são seguidas de alterações de RRI, ou seja, maior 
a eficácia do reflexo barorecetor na adaptação cardiovascular que é exigida. 
ANÁLISE ESTATÍSTICA 
 
Os dados foram analisados utilizando a versão 22.0 do programa Statistical Package for 
the Social Sciences (IBM, Chicago, Illinois, USA). As variáveis discretas foram 
apresentadas como frequência (percentagem) ou média ± desvio padrão.  
 
O pressuposto da normalidade foi avaliado com o teste Kolmogorov-Smirnov com 
correção de Lillefors, usando o teste de Shapiro-Wilk apropriado para amostras reduzidas 
e com o teste de Levene baseado na mediana. Além disso, efetuou-se uma análise aos 
valores discrepantes, removendo os sujeitos que se encontravam fora do intervalo [média 
– 2.5 x desvio padrão; média + 2.5 x desvio padrão] e recalculando os testes estatísticos 
anteriores para verificar se estes valores afetavam as conclusões dos testes estatísticos.  
 
Utilizou-se o teste t de Student para variáveis emparelhadas para analisar dados 
emparelhados dentro do mesmo grupo. Para comparar as variáveis entre os dois grupos, 
FAP e controlo, empregou-se o teste t de Student quando se confirmou uma distribuição 
normal e o teste de Mann-Whitney U sempre que as variáveis não seguiam distribuição 
normal. 
 
Considerou-se existir significado estatístico sempre que o valor de p fosse inferior a 0,05 









CARACTERÍSTICAS DA POPULAÇÃO 
 
Foram incluídos 10 doentes com FAP (idade média 52±13, 45% sexo masculino), com 
uma média de 1.8 episódios de fibrilhação auricular paroxística por mês antes do HUT. 
Dez voluntários saudáveis (idade média 49±15, 46.2% sexo masculino) foram recrutados 
como grupo controlo. Todos os participantes completaram o protocolo de teste, sem 
indução de sintomas ou de fibrilação auricular. O grupo de doentes com FAP apresentava 
uma idade média superior à dos voluntários saudáveis, não tendo, contudo, sido 
encontradas diferenças significativas na distribuição de sexo, idade, índice de massa 
corporal, pressão arterial basal ou frequência cardíaca entre o grupo controlo e o grupo 




Em condições basais, a pressão arterial foi semelhante nos 2 grupos (Figura 5). Em 
relação às alterações da pressão arterial induzidas pelo HUT foi possível identificar dois 
perfis dinâmicos de resposta pressora (Figura 5): no grupo de controlo, imediatamente 
após início do HUT, documentou-se uma descida não significativa dos valores de pressão 
arterial, seguida de retorno aos valores basais e ligeira elevação. Em relação ao grupo de 
doentes com FAP, observou-se um aumento progressivo, mantido e significativo 
(p<0.001), dos valores de pressão arterial nos períodos TA1 e TA2, quando comparados 
com os valores basais, acompanhada dum aumento significativo da frequência cardíaca 
(p <0.001; Figura 6). Não se identificaram, contudo, diferenças estatisticamente 
significativas entre os dois grupos em relação às variações cronotrópicas verificadas 
durante todos os períodos de análise (Figura 6). 
 
ANÁLISE DA VARIABILIDADE DA FREQUÊNCIA CARDÍACA E DA PRESSÃO 
ARTERIAL 
 
Após início do HUT foi possível identificar dois padrões diferentes de atividade do 
sistema nervoso autónomo: no grupo controlo observou-se um aumento significativo dos 
valores na banda LF (baixas frequências, marcador de atividade simpática) durante os 
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períodos TA1 (comparando com o basal), associado a uma descida significativa da 
atividade na banda HF (altas frequências, marcador da atividade parassimpática) – Figura 
7. Por outro lado, no grupo com FAP, os valores de LF foram significativamente menores 
que os do grupo controlo, sendo que o aumento significativo da atividade na banda das 
LF ocorreu apenas em TA2, não estando o mesmo associado a alterações significativas 
da atividade parassimpática (Figura 7). 
 
AVALIAÇÃO DA RESPOSTA BAROREFLEXA 
 
Não se identificaram diferenças estatisticamente significativas para o número de rampas 
SBP entre os grupos (Figura 8A). No entanto, no grupo controlo, observou-se um 
aumento progressivo e significativo do número de rampas SBP/minuto durante o HUT, 
enquanto no grupo de doentes com FAP não se verificou este padrão de aumento do 
número de rampas durante o teste. 
 
A sensibilidade espontânea do baroreflexo (BRS) durante o período basal foi semelhante 
nos dois grupos. Após o ortostatismo, observou-se uma diminuição significativa dos 
valores de BRS no grupo controlo (18,5 ± 1,4 mmHg / ms vs. 14,9 ± 1,9 mmHg / ms, p 
<0,05) e no grupo de doentes com FAP (17,2 ± 1,4 mmHg / ms vs. 11,8 ± 1,5 mmHg / 
ms, p <0,01), mantendo-se posteriormente estável nos períodos TA1 e TA2 (14,9 ± 1,9 
mmHg / ms vs. 15,3 ± 2,1 mmHg / ms, p = NS; 11,8 ± 1,5 mmHg / ms vs. 11,5 ± 1,3 
mmHg / ms, p = NS, para os grupo controlo e FAP, respetivamente), com valores 
significativamente mais baixos durante TA1 e TA2 no grupo de doentes com FAP em 
comparação com o grupo controlo (figura 8B).  
 
Em relação ao índice de eficácia do baroreflexo (BEI), os valores foram 
significativamente menores no grupo de doentes com FAP quando comparados com o 
grupo de voluntários saudáveis, tanto no período basal como durante a posição ortostática 
(TA1 e TA2). O HUT passivo induziu uma diminuição ligeira e não significativa dos 






Este estudo foi desenhado com o objetivo de caracterizar e quantificar a modulação 
autonómica da atividade cardiovascular registada durante teste de ortostatismo passivo 
em doentes com FAP, e comparar estes resultados com os de um grupo controlo de 
indivíduos saudáveis. Os resultados permitiram identificar diferentes padrões de resposta 
hemodinâmica e autonómica entre o grupo de doentes com FAP e o grupo de voluntários 
saudáveis. 
 
EFEITOS HEMODINÂMICOS E AUTONÓMICOS DO TESTE DE INCLINAÇÃO 
 
Durante o teste de tilt, os indivíduos do grupo controlo apresentaram um aumento 
significativo da atividade da banda LF (marcador da atividade do sistema nervoso 
simpático) imediatamente após assumir a posição ortostática, enquanto que o grupo dos 
doentes com FAP apresentaram valores de LF mais baixos durante todos os períodos de 
análise, verificando-se um aumento mais tardio, ocorrendo apenas na segunda metade do 
teste, durante o período TA2. Estes resultados podem traduzir algum grau de disfunção 
autonómica neste grupo de doentes, podendo ainda ser uma manifestação da presença de 
remodelagem autonómica resultante da FA, descrita em doentes e modelos 
experimentais, que tem vindo a ser associada a distribuição heterogénea da inervação 
cardíaca, com aumento significativo da inervação simpática auricular e maior facilidade 




O objetivo secundário do presente estudo foi analisar a sensibilidade e eficácia do 
baroreflexo arterial num grupo de doentes com FAP submetido a teste de ortostatismo 
passivo, através da aplicação do método sequencial aplicado aos sinais contínuos de 
frequência cardíaca e de pressão arterial.  
 
Os nossos resultados revelam que, apesar de não se identificarem diferenças de FC média 
e de PA entre os dois grupos nas condições basais, o grupo de doentes com FAP 
apresentam uma redução significativa na sua capacidade de adaptação ao ortostatismo, 
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como indicado por um valor inferior do índice de eficácia do baroreflexo (BEI), sem que 
se tivessem encontrado diferenças significativas no número de rampas de SBP, e por uma 
maior redução dos valores da sensibilidade do baroreflexo (BRS) após início do HUT. 
Ou seja, os doentes com FAP apresentam diferenças significativas nas respostas 
baroreflexas durante o período inicial de adaptação após assunção da posição ortostática, 
quando comparados com o grupo controlo. 
 
No grupo controlo verificou-se ainda um aumento progressivo e significativo do número 
de rampas de SBP ao longo do HUT, enquanto no grupo de doentes com FAP não se 
identificaram alterações no número de rampas de SBP durante o teste. O significado deste 
achado é, contudo, pouco claro. Apesar de poder ser considerado uma expressão da 
variabilidade da pressão arterial, foi recentemente sugerido que a ocorrência de rampas 
de SBP é um fenómeno pouco relacionado com o baroreflexo arterial (127). Além disso, 
Waki et al, demonstraram que dentro do intervalo fisiológico normal da pressão arterial, 
a taxa de variação do número de rampas de SBP não afetou a sensibilidade do baroreflexo 
num modelo de rato anestesiado (131). Assim, o papel do padrão dinâmico de variação 
do número de rampas de SBP, como um marcador de adaptação ao ortostatismo a curto 
prazo, permanece incerto. 
 
Apesar dos valores de sensibilidade espontânea do baroreflexo (BRS) serem semelhantes 
nos dois grupos durante a posição supina, após assumir a posição ortostática verificou-se 
uma maior descida dos valores sensibilidade do baroreflexo no grupo de doentes com 
FAP (figura 8B). Resultados conflituosos na avaliação da sensibilidade do baroreflexo 
arterial em doentes com FAP foram relatados anteriormente. De acordo com estudos que 
visam a FA "mediada pelo sistema nervoso autónomo", utilizando a regressão linear entre 
SBP e RRI ou a análise de coerência espectral, a sensibilidade do baroreflexo não diferiu 
entre os doentes com FAP e os grupos controlo (132,133). No entanto, outros estudos 
demonstraram redução significativa dos valores de sensibilidade espontânea do 
baroreflexo em doentes com FAP sintomática (134). Não existe, no entanto, muita 
informação sobre a função do baroreflexo arterial durante o stress ortostático em doentes 
com FAP. A diminuição concomitante dos valores da sensibilidade (BRS) e da eficácia 
do baroreflexo (BEI) durante o HUT no grupo de doentes com FAP sugere que uma 




LIMITAÇÕES DO ESTUDO 
 
Apesar do número de indivíduos incluídos no estudo ter permitido a identificação de 
diferenças significativas nos parâmetros estudados, a amostra foi relativamente pequena. 









Os resultados do presente estudo, evidenciam a presença dum padrão anormal na 
atividade do SNA na resposta ao ortostatismo em doentes com FA paroxística. O 
significado fisiológico desta complexa interação entre atividades simpática e 
parassimpática representa um desafio permanente no atual panorama da investigação no 
âmbito da FA, justificando-se estudos futuros que possam contribuir não só para a 
compreensão dos mecanismos subjacentes à FAP, mas também para identificar potenciais 
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Figura 1. Projeção do número de doentes com FA, com 60 ou mais anos, em Portugal de 2009 para 






Figura 2. Classificação da FA de acordo com a sua evolução temporal, modificado de Waktare e 
Camm, 2000. 
	
avaliados entre 1989 e 2006, mostrou que a
prevalência de FA era de 15,5% nos com AVC
lacunares e de 31,0% nos AVC não lacunares.
PROJECÇÕES DE PREVALÊNCIA DE
FA EM PORTUGAL 2009-2060
Uma vez que existem poucos dados
relativos à prevalência ou incidência de FA
em Portugal, foi projectado o número de
doentes com FA na população com 60 ou mais
anos, assumindo-se as prevalências por grupo
etário e por sexo dos estudos de Roterdão(6) e
de Cea-Calvo(25), este último realizado na
população espanhola. Tomando por base o
estudo de Roterdão, o número projectado de
doentes com FA na população portuguesa com
60 ou mais anos deverá ser, em 2009, de
172.704, estimativa que aumenta para
215.146, quando se a projecção for realizada
com base no estudo espanhol (Figura 1).
A prevalência anual de FA em Portugal foi
estimada para a população com 45 ou mais
anos, assumindo-se como referência os valo-
res de prevalência do estudo de Roterdão(6),
referentes a uma população com idade igual
ou superior a 55 anos, e os do estudo de
Murphy(9) implementado na Escócia, numa po-
pulação entre os 45 e os 54 anos. A preva-
lência assim estimada para a população portu-
guesa deste grupo etário, em 2009, e de acor-
do com as estimativas de população por sexo e
grupo etário, seria de 3,8%. Usando as
estimativas da população até 2060, em função
do aumento da esperança de vida e da
evolução prevista para os factores de risco,
estima-se que nesta data a prevalência para a
população portuguesa com 45 anos ou mais
seja de 6,12% (Figura 2).
Quanto à prevalência estimada para a
população com 60 ou mais anos, esta deverá
ser de 6,80% em 2009 e de 8,98% em 2060.
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Figura 2. Projecção da prevalência de FA, em indivíduos com 45
anos ou mais em Portugal de 2009 para 2060 (baseada nos estudos
de Roterdão (≥55 anos) e de Murphy, Escócia (45-54 anos)
Figura 1. Projecção do número de doentes com FA, com 60 ou
mais anos, em Portugal de 2009 para 2060
CONCLUSÃO 
Os dados de incidência e prevalência de
FA têm sido estimados por inúmeros estudos,
que têm vindo a ser publicados desde os anos
80. A análise global dos trabalhos disponíveis
mostra que a prevalência desta arritmia
apresenta importantes variações geográficas;
no entanto estes resultados devem ser
analisados com cautela, dado que, conforme o
país, os estudos foram realizados com a
utilização de metodologias diversas, o que
pode ter condicionado os resultados. A
detecção de casos ao nível da comunidade é
difícil, já que o diagnóstico exige, pelo menos,
a realização de um electrocardiograma, motivo
pelo qual muitos dos estudos se basearam em
populações de utentes de Centros de Saúde
(cuidados primários de saúde). De um modo
geral, pode afirmar-se que a prevalência é
mais elevada nos Estados Unidos e Europa
(excluindo o Reino Unido) do que na Ásia,
Austrália e Reino Unido.
Em Portugal não existem dados robustos
relativamente à prevalência ou incidência de





Figure 1.3 Temporal Classification of AF. Modified from (Waktare and Camm, 2000)  
 
1.2.5.  CLASSICAL MECHANISMS OF AF: HISTORICAL PERSPECTIVE 
Although research groups are dedicating extensive investigations to understanding 
the physiopathology of AF, some of the mechanisms of triggering and maintenance 
of this arrhythmia are still unrevealed and there are controversies regarding the most 
acceptable theories (Nattel and Ehrlich, 2004, Prystowsky, 2008). Three different 
theories were postulated since the beginning of last century in an attempt to explain 
the mechanism of AF: (1) Ectopic foci, (2) Multiple, random propagating wavelets, 






Figura 3. Esquematização auricular e dos mecanismos fisiopatológicos subjacentes à FA, reproduzido 







Figura 4. Cálculo da sensibilidade do baroreflexo através do método sequencial. 
	




persists by the presence of a single small re-entry circuit or an ectopic focus 
(Mandapati et al., 2000, Mansour et al., 2001). Also, LA sources of activity seem to 
be particularly important when compared with RA areas (Mandapati et al., 2000, 
Mansour et al., 2001). Ectopic triggers localised in the PVs seem to have a highly 
significant role (Haissaguerre et al., 1998).  
The recent evidences have brought the scientists back to the beginning of the 
twentieth century debates suggesting that ectopic activity, localised re-entrant circuit 
with fibrillatory propagation and multiple circuit re-entries may all be involved in 
human AF (see figure 1.5 for illustration of the simultaneous AF mechanisms). 
 
Figure 1.5 The anatomical and arrhythmic mechanisms of AF. Reprinted by 
permission from Macmillan Publishers Ltd: [Nature Reviews Cardiology] (State-of-
the-art and emerging technologies for AF ablation), Copyright (2010).  
1.2.6. CURRENT CLINICAL TREATMENTS 
Two distinct interventions can be used in AF patients to prevent recurrent AF and its 
related complications (maintaining the sinus rhythm or controlling the ventricular rate 




Figura 5. Modificações da pressão arterial sistólica (SBP) e diastólica (DBP) durante o teste de tilt 
num grupo de doentes FAP e num grupo de voluntários saudáveis (Controlo). Comparação da PA 
entre os grupos: basal (FAP vs. Controlo, SBP p = NS, DBP p = NS); Durante TA1 (FAP vs Controlo, 
SBP p <0,001, DBP p <0,001); Durante TA2: (FAP vs. Controlo, SBP p <0,001, DBP p <0,001). * = 





Figura 6. Modificações dos intervalos RR durante o teste de tilt num grupo de doentes com FAP e 
num grupo de voluntários saudáveis (controlo). RRI = intervalos RR; P = NS para comparação entre 





Figura 7. Modificações dos valores de HF (parassimpático) e LF (simpático) durante o teste de tilt 
num grupo de doentes com FAP e num grupo de voluntários saudáveis (controlo). Os dados são 
expressos como média ± SEM. * P <0,05, entre os períodos do mesmo grupo de indivíduos em relação 
ao basal; § p <0,05, para o mesmo período de análise entre os dois grupos. Dados expressos como 

























































Figura 8. Comparação dos valores médios das rampas de pressão arterial sistólica, índice de 
sensibilidade do baroreflexo (BRS) e índice de eficácia do baroreflexo (BEI) entre os doentes com 
fibrilhação auricular paroxística (FAP) e o grupo controlo. * P <0,05, entre os períodos do mesmo 
grupo de indivíduos em relação ao basal; § p <0,05, para o mesmo período de análise entre os dois 


















































Características Grupo FAP (n= 10) Grupo Controlo (n=10) p-value 
Idade, anos 52±13  49±15 NS 
Sexo masculino, % 45.0 46.2 NS 
IMC 26.9±3.6 24.2±2.5 NS 
Frequência cardíaca, bpm 69±2 66±5  NS 
Pressão arterial sistólica, mmHg 120±14.0 116±9.5 NS 
Pressão arterial diastólica, mmHg 78±11.7 74±8.4 NS 
 
Tabela 1. Características clínicas dos doentes com fibrilação auricular paroxística e do grupo de 
voluntários saudáveis na situação basal. FAP = Fibrilhação auricular paroxística; IMC = índice de 
massa corporal; bpm = batimentos por minuto. * Dados expressos como média ± DP ou %; 
	
